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目的： 
UDPHApは楕円柱状の内腔を持つ人工骨であり、過去の知見から内部に新生した骨組織
にリモデリングが生じていることが示唆されている。本研究ではそのメカニズム及び
UDPHAp の scaffold としての機能に迫るため、UDPHAp 内に新生した血管および骨組織
の詳細な組織評価、またそれらが力学的環境および連通孔サイズにどのように影響される
かを評価することを本研究の目的とした。 
 
対象と方法： 
日本白色家兎 28 羽を使用し、脛骨皮質骨欠損モデルを作成、UDPHAp を埋植し 2 週
(n=4)、6 週(n=6)、9 週(n=6)、12 週(n=6)、29 週(n=6)で評価した。屠殺 3 日前、10 日
前にカルセインを投与し、蛍光標識を行った。屠殺直前に大腿動脈から血管造影剤を注入し、
血管鋳型を作成した。 
新生骨、新生血管の組織評価を行うとともに組織形態計測を行った。組織形態計測は力学
的環境の影響を評価するため、人工骨内を母床骨の皮質骨から連続する領域と、髄腔から連
続する領域に分けて比較を行った。また連通孔サイズの影響をみるため、組織標本から連通
孔サイズを測定し、骨新生との関連を評価した。新生骨は、組織評価によって存在が明らか
となった骨細胞およびオステオン様構造を組織形態計測における評価対象とした。統計解
析は 2 群間の比較に Student’s t-test を、連通孔サイズと新生骨の関連評価には ROC 解析
を使用した。 
 
結果： 
2 週時点で青い血管鋳型材料の粒子が管腔内に存在し、材料中央に達している様子が観
察され、各評価時点で存在、維持されていた。新生骨は 2 週時点では壁に沿ってランダム
な骨組織を形成していたが、6 週以降では規則的な層板構造を形成し、年輪状に配列した骨
組織の中央には青い粒子を含む血管の存在が明らかとなった。この内腔を含む骨組織集団
をオステオン様構造と定義した。オステオン様構造は骨小腔、その内部に骨細胞を有し、骨
細胞同士、また血管と骨細胞は骨細管で連絡していた。29 週時点で血管周囲に明瞭に蛍光
標識される骨組織が存在し、新生骨表面にはカテプシン K陽性細胞がHowship窩と思われ
る窪みの表面に存在していた。 
骨形態計測では、どの評価時点でも皮質領域において髄腔領域よりも骨細胞数が有意に
多く、またオステオン様構造も同様に皮質領域に有意に多かった。オステオン様構造は連通
孔サイズが小さい孔に多く存在する傾向があり、そのカットオフ値は 105 μm であった。 
 
考察： 
 UDPHAp 内には生理的皮質骨に存在するオステオンと類似した構造が形成され、それら
は内腔に存在する血管により栄養、代謝されている可能性が示唆された。また、力学的環境
によって差がみられたことは、骨小腔・骨細胞・骨細管システムが荷重の感知システムとし
て機能しており、29 週時点まで環境に応じた骨リモデリングが持続していることを示唆し
ていた。以上のことは UDPHAp内に形成された新生骨は生理的皮質骨に類似した構造だけ
ではなく、類似した性質を有していることを示していた。 
 連通孔サイズとオステオン様構造形成の関連から連通孔サイズは皮質骨再生に影響する
因子の一つと考えられ、今後の新規人工骨開発、改善に必要な概念と思われるが、ヒトにお
いて理想的な連通孔サイズを明らかにするには、さらなる検討が必要と思われた。 
 
結論： 
 家兎皮質骨欠損モデルに UDPHApを埋植し、内部にオステオン様構造が形成された。
材料内新生骨の環境に応じた骨リモデリングが観察され、それらは迅速な血管新生及び骨
細胞、骨小腔、骨細管構造によりもたらされていると思われた。これらの結果は
UDPHApが皮質骨再生を得るのに有用な材料であることを示している。ヒトにおいて今
後さらなる研究が必要である。 
 
